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L es deficits immunitaires occupent aujourd’hui une 
place majeure dans la medecine modeme. On separe 
classiquement les deficits immunitaires primitifs carac- 
terises par un mode de transmission particulier, et pour 
lesquels les defauts genetiques sont de mieux en mieux 
caracterises, et les deficits immuni- 
taires secondaires, iatrogeniques 
ou non. Les deficits immunitaires 
primitifs peuvent toucher Pimmu- 
nite adaptative ou Pimmunite 
innee et rassemblent, aujourd’hui, 
plus de 150 entites differentes. 

Parmi ceux-ci, on separe dassique- 
ment les deficits combines de Fim- 
munite cellulaire et humorale, les 
defauts de production d’anticorps, 
les defauts de reparation de FADN, 
les defauts de regulation de la 
reponse immune, les defauts attei- 
gnant Pimmunite innee dont ceux 
des cellules phagocytaires et du 
complement. Ces deficits primitifs pennettent de caracte- 
riser l’importance de tel ou tel composant de Pimmunite 
dans la defense anti-infectieuse chez Phomme. Leur iden- 
tification precise est majeure pour la prise en charge 
appropriee de ces patients, dont le deficit s ’exprime le 


plus souvent dans Penfance. Les resultats d’examens sim- 
ples (hemogramme, dosage ponderal des immuno- 
globulines, serologies postvaccinales et postinfectieuses) 
permettent d’orienter le bilan immunologique plus spe- 
cialise dont les modalites precises dependront egalement 
des caracteristiques cliniques de 
l’enfant. La plupart de ces examens 
de deuxieme intention sont reali- 
sables dans les centres hospitalo- 
universitaires, mais certains par- 
ticulierement complexes, sont 
reserves a quelques lab orato ires 
en France. 

Pour ameliorer la comprehen- 
sion, le diagnostic et la prise en 
charge des patients ayant un defi- 
cit immunitaire primitif a ete cree 
le Ceredih, centre de reference des 
deficits immunitaires hereditaires 
labellise par le ministere de la 
Sante et situe a l’hopital Necker- 
Enfants malades. Celui-ci federe plusieurs centres de 
competence regionaux associant les differents acteurs, 
pediatres et cliniciens d’adultes (internistes, immunolo- 
gistes, infectiologues, hematologistes) et biologistes 
impliques dans la prise en charge de ces pathologies. Une 
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telle federation de centres autorise la mise en place d’un 
important programme d’etude epidemiologique de ces 
deficits en France et d’une recherche clinique centree sur 
leur physiopathologie, roptimisation de leur diagnostic et 
la prevention de la prise en charge des complications 
avant tout infectieuses, mais aussi neoplasiques et auto- 
immunes dans certains cas. Une etude nationale, « DEF- 
I », portant sur finvestigation nationale des hypogamma- 
globulinemies primitives de fadulte a par ailleurs ete mise 
en place en 2004 et coordonnee a l’hopital Saint-Louis. 
Elle rassemble les patients ayant un deficit immunitaire 
commun variable d’expression volontiers tardive et 
regroupant vraisemblablement des maladies d’origines 
genetiques differentes. 

Les deficits immunitaires secondaires representent un 
champ tres vaste lie a de tres nombreuses causes parmi 
lesquelles les pathologies neoplasiques, hematologiques 
ou non, les maladies systemiques, la splenectomie et l’im- 
munodepression iatrogenique*. Cette demiere s’associe a 
la majoration de la susceptibilite aux infections des patho- 
logies citees, notamment avec Futihsation des chimiothe- 
rapies cytopeniantes, des immunosuppresseurs et l’em- 
ploi accru des anticorps monoclonaux en therapeutique 
humaine (p. ex. rituximab et alemtuzumab), en hematolo- 
gie et en transplantation d’organes. 

Les anti-TNF a (anti-tumour necrosis factor a) occupent 
une place croissante dans la therapeutique des maladies 
inflammatoires chroniques pour lesquelles ils represen- 
tent une veritable innovation, notamment dans la polyar- 
thrite rhumatoide, les spondylarthropathies et la maladie 
de Crohn. De nombreuses autres pathologies inflamma- 
toires chroniques severes sont egalement aujourd’hui trai- 
nees par ces medicaments ou font l’objet d’essais thera- 
peutiques. La tolerance des anti-TNF est surveillee 
attentivement dans le cadre de l’observatoire RATIO mis 
en place en France en fevrier 2004 qui recense les compli- 
cations infectieuses opportunistes (dont la tuberculose). 


* L’infection par le virus de Fimmunodeficience humaine a fait l’objet 
d’une monographic de La Revue du Praticien en 2006 (numero 9 du 
15 mai 2006). 


les infections bacteriennes graves et les lymphomes com- 
pliquant leur utilisation. Ainsi, par exemple, F emergence 
des legionelloses au cours de tels traitements a ete mise en 
evidence recemment en France grace a cet observatoire 
multidisciplinaire. 

Ces differents deficits immunitaires se compliquent 
d in fect ions dont le type, la frequence et la gravite depen- 
dent etroitement du type de defaut immunologique. Les 
correlations entre phenotypes infectieux et defauts immu- 
nitaires sont sans cesse mieux reconnues, autorisant l’opti- 
misation d’arbres decisionnels diagnostiques et therapeu- 
tiques, curatifs ou preventifs de ces infections. Un deficit 
immunitaire doit ainsi etre recherche devant la survenue 
d’une infection opportuniste, la presentation inhabituelle 
d’une infection ou son caractere recidivant. Les doimees 
microbiologiques orientent vers un defaut particulier de 
la reponse immune. Ainsi, des infections respiratoires 
recidivantes a pneumocoque orientent vers un defaut de 
la reponse anticorps alors qu’une meningite a meningo- 
coque recidivante oriente vers un deficit en un ou plu- 
sieurs composants terminaux du complement. 

Les deficits immunitaires beneficient aujourd’hui d’ap- 
proches therapeutiques specifiques. Ainsi, le traitement 
substitutif des deficits primitifs (ou secondaires) de l’im- 
munite humorale par les immunoglobulines a-t-il boule- 
verse la prise en charge des patients. La substitution est 
realisee par voie intraveineuse a l’hopital ou au domicile, 
ou par voie sous-cutanee par auto-administration a domi- 
cile. L’allogreffe de cellules souches hematopoi'etiques et 
la therapie genique sont developpees depuis plusieurs 
annees dans certains deficits immunitaires primitifs, et 
abordees brievement ici. 

Cette monographic de La Revue du Praticien centree 
sur les deficits immunitaires n’aurait pu etre realisee sans 
la contribution efficace de plusieurs cliniciens chercheurs, 
medecins d’adultes ou pediatres, venant de specialties dif- 
ferentes et tous impliques dans le diagnostic et le traite- 
ment des deficits immunitaires ou de leurs complications, 
notamment infectieuses. Puisse ce numero aider les clini- 
ciens franca is a l’optimisation de la prise en charge des 
patients atteints de deficits immunitaires, avec l’aide du 
Ceredih et des centres de competence regionaux qui se 
mettent en place progressivement. ■ 
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